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( 1 ) Hypoxia導入後の脳内各エネルギー代謝関連物質レベルの時間変動の追跡:

























(2 )無麻酔下における，嫌気的解糖によるATP供給量は，需要(約22μmol/ g ・ min) の20% に
満たなかった。高血糖マウスにおいてもこの役割は最大約25%にしか上昇せず，生存時間の延長もほと
んどみられなかった。一方，ペントパルビタール麻酔下では， ATP需要は18μmol/g ・ mmに低下し
た。このときの Hypoxia (4.4%0 2 ) での嫌気的解糖によるATP産生は，需要の13%程度であったに
もかかわらず，生存時間は平均12.7分に延長していた。また脳内ATP レベルも死亡約 2 分前まで一定
レベ、ルを保っていた。以上より，嫌気的解糖の冗進のみでは，生存に必要なATP レベルの維持は不可
能であると結論された。そこで，脳内酸素代謝動態につき検討した。









( 1 )酸素欠乏状態においても脳内ATP は死亡直前まで正常レベルに保たれていたが，嫌気的解糖の
冗進はATP供給面からみると 20%程度の貢献しかなく，チトクロームオキシダーゼの酸化還元状態か
らも，酸素代謝の継続が示された。
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(2) Hypoxia障害の発生には，チトクロームオキシダーゼの完全還元すなわち組織酸素欠之による A
TPの消失が，ひきがねとなっていることが示された。
したがって， Hypoxia障害の予防には，酸素供給の維持による酸化的燐酸化能の維持が必須であるこ
とがわかった。
論文の審査結果の要旨
近年，虚血性脳疾患が増加傾向にあり，その病態生理の解明は重要な課題であるが，酸素代謝の評価
法が確立していないためなお不明である。本研究では，酸素代謝の維持なしには，脳の高いエネルギー
需要をまかなえないことを定量的に示した。さらに，近赤外光の透過スペクトル分析により，酸素供給
低下によるミトコンドリアの酸化的燐酸化能の低下が不可逆的障害の原因になることを示した。以上，
脳での低酸素障害発生に際して酸素代謝の役割について，明確に示したものとして評価される。
さらに，無侵襲的脳機能評価法としての，近赤外光透過スペクトル分析法の有用性を示したものとし
ても注目され，学位論文に値するものと思われる。
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